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Neue Pyridinderivate, ihre Herstellung und Verwendung 



Gegenstand der vorliegenden Erfindung sind neue Pyridin- 
derivate, Verfahren zu deren Herstellung und ihre Ver- 
wendung. 

Die erf indungsgemSpen PyridinabkBmmlinge entsprechen der 
allgemeinen Formel I: 

X-Z 

(I). 

-SOgNHR^ 




in welcher 

X eine Imino-, C^-C^-Alkylimino-, Oxy- oder Thio- 
Gruppe bedeutet, 
eine Gruppe der Formel II: 

R^NHCA (II), 

in welcher A ein Sauerstoff- oder Schwef elatom 

und ein C^-C^-Alkyl-, Alkenyl--, Cycloalkyl- 

oder ein gegebenenfalls substituierter Phenylrest 

sein kann, oder eine Gruppe der Formel III: 

R,CO (III) 
4 

darstellt, wobei einen gegebenenfalls substi- 

tuierten Phenylrest bedeutet, 
Rg ein Wasserstoffatom oder einen Alkylrest rait 1 

bis 4 Kohlenstoffatomen und 
Z einen C^-C^-Alkyl-, Methylfuryl- oder I>yridylrest 

Oder einen gegebenenfalls durch eine oder mehrere 

C^-C^-Alkyl-, Alkoxy-, Trifluoromethyl- oder Nitro- 

Gruppen oder ein oder mehrere Halogenatome sub- 

sti tuierten Phenylrest darstellt, 
gegebenenfalls mit folgenden EinschrSnkungen: 
1) wenn X eine Iminogruppe darstellt, konnen Z, R^ , Rji 
R^ und R^ unbeschrSnkt den obigen Bedeutungen entspre- 
chen; 
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2) wenn X eine Oxy- oder rhiogxupps daratellt, kaiui Z 
ausschlieplich ein gegebenenfalls substituierter 
Phenylrest sein; 

3) wenn X eine Alkyliminogruppe darstellt, kann Z nur 
ein Alkylrest mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen oder ein 
gegebenenfalls wie oben substituierter Phenylrest 
sein, und super den erwShnten Bedeutungen eine 
Gruppe der Formel (IV): 



in welcher ein Wassers toff atom oder ein Alkylrest 
mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen ist, bedeuten; 
4) wenn X eine Iminogruppe darstellt und Z kein Phenyl- 
rest ist, oder wenn X eine, Oxy- oder Thiogruppe dar- 
stellt, kann auger den genannten Bedeutungen ein 
Wasserstoffatom oder eine Gruppe der obigen Pormel IV 
bedeuten • 

Die erfindungsgemSpen Verbindungen der ailgemeinen Pormel 
I, in welcher X eine Iminogruppe, Z einen Phenylrest und 
eine Gruppe der Pormel. Ill bedeuten, sind durch Ring- 
schliepung erhaltene Verbindungen der Formel V: 



in welcher Rg und R^ die oben angeftthrten Bedeutungen 
haben kSnnen; diese Ringschliepung erfolgt snontan unter 
den Umsetzungsbedingungen der erf induingsgemSpen Herstel- 
lungsverfahren, und die Doppelringverbindungen der Pormel 
V warden neben den Verbindungen der ailgemeinen Pormel I 
erhalten, 

Gegenstand der Erfindung sind desweitem die N-Oxide der 
Verbindungen der ailgemeinen Pormel I, in welchen das 
Sauerstoffatom an den Pyridinatickstoff gebunden ist, 
sowie die Basen- und Sfiureadditionssalze der Verbindiingen 
der Pormeln I und V, 




(IV), 




z 
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Die Erfindung betrifft ebcnfalla Verfahrea zur Hexstel- 
lung der Verbindungen der allgeraeinen Forraeln I und V. 

Srstes Verfahren 

Die Herstellung einer Verbindung der allgemeinen Formel 
in welcher eine R^NHCA-Gruppe mit der weiter oben 
angegebenen Bedeutung darstellt, erfolgt durch Umsetzung 
einer Verbindung der Formel VI: 

X-Z 

(VI) 

mit einem Isocyanat oder Isothiocyanat der Formel VIIi 

R^N = C = A (VII), 

in welchen Formeln Z, Rg, R3 A eine der angefUhrten 
Bedeutungen besitzen. 
Zweites Verfahren 

Die Herstellung einer Verbindung der Formel I, in welcher 
R eine wie oben beschriebene R^NHCO-Gruppe darstellt, in 
der R einer der angegebenen Bedeutungen entspricht, er- 
folgt ^durch die Umsetzung einer Verbindung der obigen 
Formel VI mit einem Alkylhalogenoformiat der Formel VIII: 

Hal — (VIII) . 

in welcher R^ einen Alkylrest mit 1 bis 4 Kohlenstoff- 
atonen und Hal eiii Halogenatom bedeuten, und mit einem 
Arain der Formel IX: 

R^NHg Wit 
in welcher R^ eine der angegebenen Bedeutungen besitzt. 
Drittes Verfahren 

Die Herstellung einer Verbindung der Formel I, in wel- 
cher R eine wie oben beschriebene R^NHGA-Gruppe und X 
eine Iraino- oder Alkyliminogruppe bedeuten, erfolgt durch 
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Umsetzung einer Vex^binduni?: der Pc?'nf»el X: 

Hal 



-SOgNHCANHRj 




(X), 



in welcher Hal, R2 und eine der angegebenen Bedeu- 
tungen besitzen, mit einem Amin der Formel XI: 

Rg - NH - Z (XI) , 

in welcher Rg ein Wasserstoffatom oder einen Alkylreat 
mit 1 bis 4 Kohlenstof fatomen bedeutet und Z eine der 
angefUhrten Bedeutungen besitzt. 

Viertes Verfahren 

Die Herstellung einer Verbindung der Pormel I, in wel- 
cher Z einen gegebenenfalls wie oben substituierten Phe- 
nylrest, X eine Thio- oder Oxygruppe und ein V/asser- 
stoffotora, eine R^NHCA-, eine R^CO- oder R^CO-Gruppe der 
angegebenen Bedeutung darstellen, erfolgt du re h Umsetzung 
einer Verbindung der Formel XII: 

Hal 

(XII) 




mit einem Phenolat oder Thiophenolat der Formel XIII: 

Na - X - Z (XIII) , 

in welchen Formeln Hal, R^, Rgi X und Z eine der ange- 
fUhrten Bedeutungen besitzen, 

Fanftes Verfahren 

Die Herstellung einer Verbindung der Formel I, in welcher 
R^ eine R^CO- oder R^CO-Gruppe bedeutet, oder einer Ver- 
bindung der Formel V, erfolgt durch Umsetzung einer Ver- 
bindung der Formel VI mit einem Anhydrid einer Alkan- 
carbonsSure XIV: 
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(R^-COgO Oder (R^-COj^O 
Oder mit einem Alkans^urec^hlorid der formel XV: 

R^COCl Oder R^COCl (XV). 
Sechstes Verfahren 

Die Herstellung einer Verbindung der Formal I, in wel- 
cher X, Z und eine der angefUhrten Bedeutungen be- 
sitzen und R^ eine R^NHCO-Gruppe darstellt, erfolgt 
durch Srhitzen einer Verbindung der Formel I, in wel- 
cher R^ eine R^NHCS-Gruppe darstellt, in einer wSsserig- 
alkoholischer Natriumkarbonatlb'sung in Gegenwart eines 
Uberschusses von HgO, 

Siebentes Verfahren 

Die N-Oxide der Verbindungen der Formal I erhSlt man mit 
den Verfahren 1 bis 6, wenn als Ausgangsprodukt das ent- 
sprechende N-Oxid des angefQhrten PyridinabkSmmlings ver- 
wandt YfivA. 
Achtes Verfahren 

Die Herstellung eines N-Oxids einer Verbindung der Formel 
I kann durch die Reaktion der entsprechenden Verbindung 
der Formel I mit MetachloroperoxybenzoesSure erfolgen. 

Die in dem 1. und 6, Verfahren als Ausgangsprodukte ver- 
v/endeten Verbindungen der Formel VI kSnnen nach dem 4. 
Verfahren, oder durch Umsetzung eines aliphatischen Amins 
mit einem 4-Halogeno-pyridino-sulf onamid gemftp dem dritten 
Verfahren hergestellt werden. 

Die erf indungsgemapen Verbindungen der Forraeln I und V 
besitzen interessante entzUndungshemmende und diureae- 
fBrdernde Eigenschaf ten. 

Diese Eigenschaf ten wurden durch folgende Versuche fest- 
gestellt und verglichen. 

1 . Entztindun/yshemmende Bigenschaf ten 

Die zu untersuchenden Verbindungen werden den Versuchs- 
tieren (Ratten) in der Form von frisch zubereiteten L8- 
sungen oder Suspensionen oral eingegeben. 
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Eine Stunde nach dieser Vc-rabrsichung wird Carragneen- 
extrakt, ein bekarmtes EntzUndungen hervorruf endes Mit- 
tel, in Form einer Lbsung oder Suspension in das Fu(3- 
sohlengewebe der rechten Hinterpfote der Versuchstiere 
eingespritzt, zum Beispiel unter dem Volumen von 0,05 ml 
einer 1 Gewichtsprozent Carragheen und 0,9 Gewichtspro- 
zent Kochsalz enthaltenden wHsserigen LSsung. 

4 Stunden nach der Injektion wird plethysmographisch das 
Ausmap der Schwellung festgestellt und in Punktion des 
Voluraens der unbehandelten linken Hinterpfote in Prozent 
ausgedrUckt, 

Der entzttndungshemmende Effekt der Verbindungen wird als 
Inhibitionsrate (in Prozent) im Vergleich mit einer Grup- 
pe unbehandelter Tiere ausgedrUckt, 

2. Diuresef b'rdemde Eigenachaften 

Jede der gleichen Behandlung unterworfene Versuchsgruppe , 
deren Zusammensetzung dem ZufaU tiberlassen bleibt, be- 
steht aus 3 Ratten mit einem KSrpergewicht von 250 bis 
300 g. 

Die zu untersuchenden Verbindungen werden den Versuchs- 
tiren in Form einer wSsserigen, 0,45 9^ Methyl zellulose 
enthaltenden Lt5sung oder Suspension stomachal eingeflSpt, 
Die Vergleichs tiere erhalten die gleiche Menge destillier- 
tes Wasser, und sSmtlichen Versuchstieren werden gleich- 
zeitig durch subkutane Injektion 25 ml/kg physiologische 
Kochsalzlosung verabreicht. 

Die jeweils aus 3 identisch behandelten Ratten bestehen- 
den Versuchsgruppen werden in getrennten KMf igen gehalten 
und ihr Urin wShrend 4 Stunden gesaramelt. 

Die diuresef b'rdemde Wirkung ergibt sich aus der Volumen- 
zunahme des Urins gegenUber desselben der Kontrolltiere ; 
in der folgenden Tabelle wird die Diurese in ml/kg Kb'r- 
pergewicht ausgedrtickt. 

Diese Tabelle gibt desweitem die Inhibitionsrate fUr 
akute Oedeme (in Prozent) einer Reihe erf indungsgem&*0er 
Verbindungen an, 
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Verbindung 
Kode-Kummer Beispiel 



C 2129 


11 


JDL l8l 


77 


344 


1 


346 


11 


355 


2 


356 


22 


357 


24 


358 


5 


360 


6 


361 


7 


362 


8 


363 


14 


364 


3 


365 


10 


366 


9 


367 


23 


368 


4 


37 5 


36 


378 


19 


379 


34 


383 


18 


jS/! 


85 


385 


86 


386 


20 


3S7 


35 


388 


38 


339 


39 


390 


40 


391 


41 


^02 


27 


^03 


28 


^04 


29 
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Pharmakologische Eigenschaf ten 



Diurese Inhibitionsrate 
(mg/kg) (95) 



30,3 23,2 

14.8 21,6 

66.9 82,4 
15,3 53,6 

57.0 48,8 
54,7 80,8 

11.2 52,0 
17,9 57,3 

5,2 33.6 

9.6 56,8 
8,1 37,6 

40.1 63,2 

37.7 58,4 

8.7 43,2 
11,1 56,0 
11,1 80,0 

6,1 57,0 

80,5 46,4 

84,0 74,4 

76.5 63,2 

57.8 55,2 

12.8 66,4 

17.6 45,6 
80,5 80,8 

80.9 76,8 

37.0 66,4 

73.3 64,0 
16,9 47,2 

9,6 74,4 

65.4 76,8 
74,9 76,8 

43.1 76,8 



509845/103A 



-8- 



2516025 



Kode-Nummer 


Beispiel 




xntllDlTlO] 


JDL 413 


37 


92,5 


76,8 


414 


21 


82,9 


75,2 


415 


47 


47,0 


75,2 


416 


48 


52,8 


85,6 


417 


49 


58,3 


72,8 


420 


26 


65,0 


52,8 


421 


30 


72,0 


88,8 


422 


31 


56,7 


46,4 


423 


50 


68,7 


64,0 


424 


51 


21,0 


50,4 


425 


52 


37,7 


42,4 


426 


53 


22,0 


73,6 


427 


32 


11,4 


53,6 


428 


33 


15,6 


17,6 


463 


70 


76,1 


73,6 


464 


71 


81,6 


76,8 


465 


58 


76,7 


71,2 


466 


59 


70,7 


68,0 


467 


55 


65,8 


69,6 


468 


56 


77,2 


72,0 


459 


67 


46,9 


60,8 


470 


68 


74,9 


83,2 


471 


78 


37,7 


70,4 


472 


79 


69,6 


54,4 


473 


62 


24,0 


41,6 


474 


63 


33,3 


— 


475 


60 


34,3 


79,2 


476 


61 


42,1 


92,0 


477 


44 


43,6 


61,6 


478 


45 


29,7 


29,6 


479 


46 


44,3 . 


45,6 


. 480 


12 


26,4 


65,6 


482 


14 


25,3 


— 


483 


83 


12,4 




484 


82 


9,0 


13,6 


485 


80 


51,3 


15,2 


486 


76 


3,6 


16,8 
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Kode -Hummer 


Beispiel 


DiurRse 


Inhibitionsrate 


JDL 487 


75 


10,5 


20,8 


488 


74 


16,4 


24,8 


491 


84 


25,1 


88,0 


492 


15 


14,9 


88,8 


493 


66 


50,7 


59,2 


494 


69 


75,9 


85,6 


495 


57 


76,3 


66,2 


496 


54 


72,1 


70,4 


501 




35,9 


39,2 


502 


16 


43,8 


1,6 


503 


43 


48,9 


71,2 


504 


64 


17,2 


43,0 


505 


65 


56,3 


68,0 


506 


81 


13,5 




509 


25 


106,4 


_ 


510 


16 


92,5 


- 


511 


72 


66,4 


72,0 


512 


73 


65,9 


78,7 


" = N-Oxid 









Die Erf indung betrifft inf olgedessen ebenfalls pharma- 
zeutische Zusammensetzungen, welche neben einem Ublichen 
Tr^gerstoff als Aktivsubstanz eine oder mehrere Verbin- 
dungen der Formel I oder V, der N-Oxide oder der Basen- 
Oder SSureadditionssalze derselben enthalten. 

Die erf indungsgemSpen Verbindungen kcinnen in Form von 
Dragues, Tabletten, Kapseln oder StuhlzSpf chen tnit tSg- 
lichen Dosen zwischen 50 und 3OO mg Aktivsubstanz verab- 
reicht werden. 

Die Herstellung der Verbindungen der Formeln I und V wird 
in den folgenden Beispielen nSher erlttutert. 

Beispiel 1 

He rs t e llung_von_ 33BU tylca rb^ 

(Formel I: Z = 1-chlorophenyl ; = CONHC^Hg; Rg^H; X=NH) 

-10- 
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A. Nach dem ersten Verfahi^en 

3-Sulfona.miao-4-( 3 •-chlorc) -phenyl -aminopyridin (0,02 
Mol) wird in Gegenwart von 1 bis 2 ml TriSthylamin mit 
n-Butylisocyanat (0,025 Mol) durch zehnstttndiges Er- 
hitzen zwischen 85 und 95°C umgesetzt, Der IMickstand 
,wi27d alsda.nn in 30 ml Alkohol und NaOH 2N aufgenommen, 
mit Hilfe von Essigs^ure angesHuert und mit einera Uber- 
schup Wasser verdtinnt, worauf ein Produkt ausfsrilt. Das 
Gemisch wird wShrend einer Stunde in einer 3:1 Wasser- 
Alkoholmischung mit einer 5prozentigen Natriumbikarbonat- 
Ib'sung behandelt, gefiltert und angesfiuert, wobei die 
oben angegebene Verbindung ausfSllt. 

B. Nach dem zweiten Verfahren 

In Azeton wird wShrend 2 Stunden das Gemisch von Sthyl- 
chloroformiat (0,06 Mol), 3-Sulf onamido-4"(3 '-chloro)- 
phenyl-aminopyridin (0,05 Mol) und Kaliumkarbonat (8,5 g) 
unter Ruhren auf Rttckflup tempera. tur erhitzt. Nach destil- 
lativer Entfemung des Azetons wird der RUckstand in ei- 
nen Uberschup Wasser gegossen und dieses mit Salzsaure an- 
gesSuert. Das ausfSllende Produkt wird in Ather extra- 
hiert und die Stherische LBsung wird eingedampft und des- 
tilliert, der Rtlckstand in 10 ml DiSthoxySthan oder 
Propylenglykol , welches Butylamin (0,02 Mol) enthait, ge- 
ISst, diese LSsung wtthrend 15 Stunden auf RUckfluptempe- 
ratur erhitzt und alsdonn mit 100 ml V/asser verdUnnt und 
mit EssigsSure angesSuert. Das ausgefSllte Produkt wird 
rait Natriumkarbonat behandelt und wie im Teil A beschrie- 
ben abgetrennt. 

Nach dem dritten Verfahren 

3-Butylcarbamylsulf onamido-4-chloropyridin (0,01 Mol), 
Metachloroanilin (0,0125 Mol) und Kupferpuder werden in- 
tim gemischt und sorgfaitig erwSrmt, bis die Temperatur 
spontan ansteigt. Die Reaktionsmischung wird alsdann ab- 
gektlhlt und das erhaltene Produkt wie in Teil A beschrie- 
ben gereinigt und abgetrennt. 

Die im Titel genannte Verbindung wird nach den drei Ver- 
fahren in der Form von weipen Kristallen erhalten; 
Schmel zpunkt : 1 39- 1 40° C . 
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Beispiel 2 

Herntellun£_von_3-Pro£xlc8rbam^l 

(Formel I: Z = Trifluoromethylphenyl; = CONHC^ayJ 

= H una X = NH) 
Bei Verwendung der entsprechenden Ausgangssubstanzen 
und Anwendung der in den Teilen A und C des Beispiela 1 
beschriebenen Verfahrensweisen erhS.lt man die obige 
Verbindung in der Form von weipen Kristallen; Schmelz- 
punkt: 166-16800. 

Beispiel 3 

Herstellung_von_3-C;^clohex5^1carb^ 
( 3 j^-t rif luorome th^l ) -ghen^^ 

(Icrmel I: Z = Trifluoromethylphenyl; = CONHCgH^^; 

= H und X = NH) 
Diese Verbindung wird erhalten, v;enn die entsprechenden 
Ausgangssubstanzen nach der Verf ahrensvfeise des Teils A 
Oder C des Beispiels 1 umgesetzt werden; weipe Kristalle 
Schtnelzpunkt: 126-l28oC. 

Beispiel 4 

He rstellung von_3^Phen2lcarbom2lsulf on^ 

(?orrr.el I: Z = Trifluoromethylphenyl; = CONH-^^» 

= H und X = NH) 
Wird ftomfJP dem in Teil A des Beispiels 1 beschriebenen 
Verfahren in Form von weipen Kristallen erhalten; 
Schmelzpunkt; ie0-l820C. 

Beispiel 5 

He rs t e 1 luns_v on_3-Pro£i on^l sulf on^^ 

(Formel I: Z = Phenyl; R^ = COCgHjj Hg = H; X = N-CH^) 

lemSp dem fUnften Verfahren wird die Mischung von 3- 
..fonamidc-4-(N-methylanilino)-pyridin (0,01 Mol)., 
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Propionylchlorid oder -aiihydrid (10 ml) and Pyridin 
(10 ml) wHhrend 12 Stundei: umgesetzt. 

Die Reaktionsmischung wird alsdann in einen Uberschup 
von lOprozentigem NaOH gegossen, gegebenenfalls gefil- 
tert und mat EssigsSure angesHuert; daa ausgefailte Pro- 
dukt wird in einer 3:1 T-^ischung '."tesser-Alkohol in 100 ml 
Natriurobikarbonat (5 ?S) gelt5st, die LSsung abgefiltert 
und das Filtrat angesSuert, worauf die gewUnschte Verbin- 
dung in Form von gelblich-weipen Kristallen ausfailt; 
Schmelzpunkt: 247°C. 

Beispiel 6 

S®E§^£iiH!2S_Y23«3-Sulfonamido-4:::£^ 

Eili^in (Formel I: Z = Chlorophenyl ; R. = Rg = H und 

X = 0) 

Gema.6 dem vierten Verfahren wird das Gemisch von 3-Sulfon- 
amido-4-chloropyridin (0,02 Mol), Natriura-raetachlorophe- 
nolat (0,04 Mol) und Metachlorophenol (0,02 Mol) wShrend 
ungefShr 30 Minuten zwischen 160 und l80°C gehalten, die 
Reaktionsmischung in 100 ml Alkohol aufgenommen, mit Es- 
sigsSure angesKuert und mit Wasser verdUnnt. Das im Titel 
genannte Produkt failt in Form von weipen Kristallen aus; 
Schmelzpunkt: I6I-I630C. 

Beispiel 7 

5®E55£?:iHliS_von_3iSulfonaraid^ 

E2£i^i2 (Formel I: Z = Chlorophenyl; R^=R2=H und X = S) . 

Gemap dem vierten Verfahren wird die Mischung von 3-Sul- 
fonamido-4-chloropyridin (0,02 Mol) und Natrium-metachloro- 
thiophenolat (0,03 Mol) wShrend 1 Stunde bei Siedehitze ge- 
halten, mit aberschtissigem Wasser verdUnnt xmd mit Essig- 
sSure angesauert, worauf die gewClnschte Verbindung als 
weipe Kristalle ausfSllt; Schmelzpujikt: 15O-1520C. 

Beispiel 8 

5££S*6iiHM-Y2!i_3-Azet2;lsulfonam 

ghenox^gj^ridin (Formel I: Z = Chlorophenyl; = COCH^; 
Rg = H und X = S) 

-13- 
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A* Nach dem fUnften Verfaliren 

Nach drei Stunden Kontakt von 3-Sulf onamido-4-(3 
chloro)-thiophenoxypyridin (5 g) rait Pyridin (25 ml) 
und EssigsSureanhydrid (25 ml) wird die Reaktionsmi- 
schung in einen Uberschup von lOprozentigem Natrium- 
hydroxyd gegossen, wenn nBtig gefiltert und mit Essig- 
s&'ure anges^uert. Das ausfallende Produkt wird in einer 
3:1 I'ischung V/asser-Alkohol in 200 ml NaHCO^ (5 fo) ge- 
ISst und mit Hilfe von EssigsSure gefa'llt. 
B. Nach dem vierten Verfahren 

3-Azetylsulfonamido-4~chloropyridin (0,01 Mol) und Na- 
trium-metachlorothiophenolat (0,01 Mol) warden eine 
Stunde in absolutem Athylalkohol (100 ml) auf RUckflup- 
temperatur erhitzt und nach destillativer Entfemung von 
50 ml Athanol wird das Gemisch rait UberschUssigem Wasser 
verdUnnt und das ausffillende Produkt wie in Teil A be- 
schrieben gereinigt und isoliert. 

Die weiBe Titelverbindung besitzt einen Schmelzpunkt von 
229-230«>C. 

Beispiel 9 
Hgggjglj^ljQg-yQg-3':But^lcarb^ 3 '-chloro)-; 

(Pormel I; Z = Chlorophenyl ; = CONHC^Hgj R2=H; X = S) 

A. Diese Verbindung wird gemSp der Verfahrensweise des 
Toils A des Beispiels 1 erhalten, wenn als Ausgangssub- 
stanz das 3-Sulfonamido-4-(3*-chloro)-thiophenoxypyridin 
verwandt wird . 

B. Die^e Verbindung erhSlt man desweitern nach der Ver- 
fahrensweise 4 mit Natrium-metachlorothiophenolat , wobei 
als LBsungsmittel absoluter Xthylalkohol verwandt wird. 

Das in beiden Fallen erhaltene weipe Produkt besitzt 
einen Schmelzpunkt von 1 95-1 97° C. 

Beispiel 10 

(Formel I: Z = Chlorophenyl; = CONHC^H^; R2=H; X = 0) 

509845/1034 ^^^^ 
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Getnas dem ersten Verfahren werden 3-Salf onamido-"4-(3 
chloro)-.phenoxypyridin (0,01 Mol), Propylisocyanat 
(0,0125 Mol) und 0,5 bis 1 ml TriHthylamin i.ntira ge- 
mischt, 4 Stunden zwischen 85 und 95^0 erhitzt, in 
50 ml Alkohol, welche einige ml NaOH 2N enthalten, 
aufgenommen, erwarmt bis alle festen Produkte gelBst 
sind und mit Essigs^ure angesSuert. Nach Zugabe von 3OO 
ml Wasser wird das ausgefSllte Produkt wie weiter oben 
beschrieben mit einer NatriumbikarbonatlSsung behandelt 
und als weipe Kristalle isoliert, deren Schmelzpunkt bei 
177-179^0 liegt, 

Beispiel 11 
S£E5*£il:H!iS_I£5.3::Benzo2lsulf 

methyl-4H'-pyridino /4j.3-e7rlj,2j_4-thiadiazi^^ 
(Pormeln I und V: Z = Trifluoromethylphenyl; = C0-<^J 
H2 H; = Phenyl und X = NH) 

A. Nach 24sttlndigem Kontakt von 3-Sulf onaraido-4-(3'-t^i- 
fluo^omethyl)-phenylaminopy^idin (0,01 Mol), Benzoyl- 
chlorid (0,030 Mol) und wasserfreiem Pyridin (20 ml) 
wird die Reaktionsmischung in lOprozentiges Natrium- 
hydroxid gegossen, wobei die zweite, zyklische Titel- 
verbindung (Schmelzpunkt 290^0) ausf^llt. Die nach Ab- 
filtrieren erhaltene LSsung wird mit Essigsfifure neutra- 
lisiert, wobei die erste Titelverbindung als rohes Pro- 
dukt ausffillt, in einer wSsserigen Natriumbikarbonat- 
IQsung unter RUhren von der UberschUssigen BenzoeaSure 
befreit, in einer wSsserig-alkoholischen NaHCO^-LBsung 
geltJst, gefiltert und das Piltrat mit BssigsHure neutrali- 
siert wird. Die erste Titelverbindung besitzt als reine 
Substanz einen Schmelzpunkt von 249^0 und kann durch 
Behandlung mit einem wasserentziehenden Agenten wie 
EssigsSureanhydrid in die zweite Titelverbindung umge- 
setzt werden. 

B. Die l^ischung von 4-Chloro-3-benzoylsulf onamido-pyri- 
din (0,01 Mol), Meta-trifluoromethyl-anilin (0,01 Mol) 
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und einer klelnen Menge Kupferpulver v/ird bi3 auf un- 
gef^'hr 80° C erhitzt, worauf die Tetnperatur spontan sn- 
steigt. Nach 10 Kinuten zwischen BO^C und 100^0 wird die 
Reaktionsmischung in Wasser gegossen und deren pH-Wert 
auf 5 eingestellt. Das ausfSllende Produkt wird wie in 
Teil A behandelt, urn die erste imd/oder die zweite Titel- 
verbindung zu erhalten. 

Beispiel 12 

Herstellung^von^^-All^l-thio'c^ 

^lll2^2lzE]2£?l£l®!!li52E2EiliS (Pormel I: Z = Chlorophenyl; 
=s Allylthiocarbamyl; Rg = H und X = KH) 

0,01 Wol des Natriutnsalzes des 3-Sulf onarnido-4-( 3 '-chlo^o)- 
phenylaminopyridins wird in einer Mischung aus gleichen 
Teilen Wasser und Dioxan gelSst, worauf 0,02 Mol Allyl- 
isothiocyanate langsam zugegeben wird. Unter RUhren wird 
dieses Gemisch wShrend einer Stunds bei 50^0 gehalten, 
mit 250 ml Wasser verdiinnt und angesSuert. Das ausge- 
fSllte Rohprodukt wird in einer wa.sserig--alkoholischen 
Natriumbikarbonatlb'sung durch Zugabe von EssigsSure als 
reine Substanz mit einem Schmelzpunkt von 175-177°C er- 
halten. 

Beispiel 13 
2iE?*illyilS-Y2?l-.lzAiiyicarba^m^^ 

Ell22ii!!;!Si?i2EIEiiiB (Pormel I: Z = Chlorophenyl; R^ = 
Allylcarbamyl; Rg = H und X = NH) 

GemS0 dem sechsten Verfahren wird 0,01 Mol 3-Allylcarb- 
amylsulfonamido-4-(3'-chloro)-phenylaminopyridin in 100 ml 
Wasser, welche 5 g Natriumkarbonat enthalten, gelb'st und, 
nach Zugabe von 10 g HgO, auf RUckfluptemperatur erhitzt, 
bis der Schwefel in Form von HgS eliminiert ist. Nach Ab- 
filtrieren wird das Filtrat auf einen pH-Wert von 4-5 ajus- 
tiert. Das ausgefSllte Produkt wird durch Behandlung mit 
Katriumbikarbonat und EssigsSure gereinigt. Schmelzpunkt: 
161-163°C. 

Beispiel 14 

.^stPlDunr von 3--Iso£ro£jrlcarbam2lsul^ 

_ u (Formal I: Z = Isopropyl; R^ = Isopropyl- 
bCi.iyl; = H und X = NH) ^-,g^ 

509845/103A 
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Diese Verbindung ksnn gemt«0 einer der in Beispiel 1 be- 
schriebenen Verfahrensweijsen A, B Oder C aus den enx- 
sprechenden Ausgangssubstanzen gewonnen werden. 
Bei Anwendung des Verfahrens 1C werden die Reagenzien be- 
vorzugt auf 120^0 erhitzt, wozu ein geschlossener Reaktor 
verwandt wird . Auch kann als Zwischenli5sungstnittel unter 
anderem Propylenglykol verwandt werden. Schmelzpunkt: 
193°C. 

Beispiel 15 
5££!!*iiiH5S_Y22_3iI^eth2lcarbai^^^ 

£HXifL2iS£EZ£id3£ (Pormel I: Z = Methylfuryl7~R~ Z 
Methylcarbamyl; Rg = H und X » NH) 

Bei Anwendung der Verfahrensweisen 1A und 1C wird diese 
Verbindung rait guten Auabeuten erhalten. Schmelzpunkt: 
208-209" C. 

Beispiel 16 
!S§illZl)zE^eryrlaminoEJ2!ili5_r_Nr22i^ 

(Forme! I: Z = Methylphenyl ; R^ = Isopropylcarbamyl ;X=NH) 

A. Nach dem siebenten Verfahren 

Zuerst wird 4-Chlorosulf onamidopyridin-N-oxid (Schmelz- 
punkt 21 7-21 9° C) auf bekannte Art und Weise mit Toluidin 
kondensiert; 0,01 Mol des Natriumsalzea des 3-Sulf onamido- 
4-(3'-methyl)-phenylaminopyridin-N-Oxids wird dann mit 
0,011 Mol Isopropylisocyanat wShrend 60 Minuten bei un- 
gefShr 40OC in 50 ml einer LBsung aus gleichen Teilen 
Wasser und Dioxan limgesetzt. Nach Verdttnnung mit 250 ml 
Wasser wird der pH-Wert bei 4-5 geregelt. Das ausgefailte 
Rohprodukt wird/sine schon beschriebene Behandlung mit 
Natriumbikarbonat in wasserig-alkoholischer lKsung (3:1) 
und Ausfailung mit Hilfe von EssigsSure gereinigt. 

B. Nach dem achten Verfahren 

Zu der Ib'sung von 3-l80propylcarbaraylsulf onamido-4-(3 
raethyl)-phenylaminopyridin (0,01 Mol) in CHCl^ (150 ml) 
wird unter RUhren MetachloroperoxybenzoesSure (0,01 Mol) 
tropfenweise zugegeben und die Reaktionsmischung mehrere 
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Stunden abgektthlt* Nach destillativer Entfernuug des 
CHCl^ wird der Hackstand in Ather aufgenommen und das 
unlosliche Rohprodukt durch eine schon beschriebene Be- 
handlung mit Natriumbikarbonat gereinigt. Schmelzpunkt: 

Beispiel 17 
£llli2S.v2Ii-.3-Ath^lcarb^ • -chloro ) - 

E?i^!iZl^inill2z5z!S£ili£l£2EiliS Schmelzpunkt: l820C 

(Pormel I: Z = Chloro phenyl; = Athylcarbamyl : Eg = 
Methyl und X = NH) 

Zur Herstellxmg dieser Verbindiing kann man nach einem der 
in Beispiel 1 beschriebenen Verfahren vorgehen, wobei je- 
doch die Verfahrensweise 1A bevorzugt wird, fvir welche als 
Ausgangssubstanzen 3-Sulf onaraido-4-( 3 '-chloro ) -phenylainino- 
5-methylpyridin (Schmelzpunkt 251^0) und Sthylisocyanat 
eingesetzt warden. 

Beispiele 18-92 

Die hierunter aufgefUhrten erf indungagemSpen Verbindungen 
der allgemeinen Formel I werden nach den beschriebenen 
Verfahren hergestellt, Mit Ausnahme der Verbindungen der 
Beispiele 64 und 65 handelt es sich urn Produkte, die in 
der Form von weipen Kristallen anf alien. Die aufgeftthrten 
Verbindungen sind beschrSnkt wasserlb'slich, besitzen eine 
grtjpere Lbslichkeit in Alkohol und Azeton und sind gut Ib's- 
lich in den konzentrierten mineralischen SSuren und, mit 
Ausnahme der Verbindung des Beispiels 11, in den Basen, 
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Neue Pyridinderivate der allgemeinen Pormel I: 



X-Z 



"2 




1 



(I), 



in welcher 

X eine Imino-, C^-C^-Alkylimino-, Oxy- oder Thio- 
Gruppe bedeutet, 



in welcher A ein Sauerstoff- oder Schwefelatom 
und ein C,-C^-Alkyl-, Alkenyl-, Cycloalkyl- 
oder ein gegebenenfalls substituierter Phenylrest 
sein kann, oder eine Gruppe der Pormel III: 



darstellt, wobei einen gegebenenfalls substi- 

tuierten Phenylrest bedeutet, 
Rg ein Waaserstoffatom oder einen Alkylrest rait 1 

bis 4 Kohlenstoffatoinen und 
Z einen C^-C^-Alkyl-, Methylfuryl- oder Pyridylrest 

Oder einen gegebenenfalls durch eine oder mehrere 

C^-C^-Alkyl-, Alkoxy-, Trifluoromethyl- oder Nitro- 

Gruppen oder ein oder mehrere Halogenatome sub- 

stituierten Phenylrest darstellt, 
wobei zu beachten ist, da0: 

1) wenn X eine Iminogruppe darstellt, Z, R^ , R^, R^ und 
^4 ^beschrSnkt den obigen Bedeutungen entsprechen 



R^ eine Gruppe der Pormel II: 

R,NHQA 



(II), 



R.CO 



(III) 



kSnnen ; 
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2) wenn X eine Oxy- Oder ''hiogruppe darstellt, Z eus- 
schliepich ein gegebenrnfalls substituierter Phenyl- 
rest sein kann; 

3) wenn X eine AlkyliminogrupTae darstellt, Z nur ein 
Alkylrest mit 1 bis 4 Kohlenstof fatomen oder ein ge- 
gebenenfalls wie oben substituierter Phenylrest sein, 
una au0er den genannten Bedeutungen eine Gruppe der 
roniel IV: ^^^Q ^jyj^ 

in welcher ein V/asserstoffatom oder ein Alkylrest 
mit 1 bis 4 Kohlenstof fa tomen ist, bedeuten kann; 

4) wenn X eine IminogrumDe darstellt und Z kein Phenyl- 
rest ist, Oder wenn X eine Oxy- oder Thiogruppe dar- 
stellt, auBer den genannten Bedeutungen ein Wasser- 
3 toff a torn Oder eine Gruppe der obigen Formel IV be- 
deuten kann; 

sowie die N-Oxide der Verbindungen der Formel I und die 
Basen- und S^ureadditionssalze dieser Verbindungen. 

2. Neue Pyridinderivate der allgemeinen Formel V: 



"2 



t 

z 

in welcher Z einen Phenylrest, R^ ein V/asserstof fa torn 
Oder einen Alkylrest mit 1 bis 4 Kohlenstof fa tomen, und 
R^ einen gegebenenfalls durch eine oder mehrere C^-C^- 
Alkyl-, Alkoxy-, Trif luoromethyl- oder Nitro-Gruppen 
Oder einen oder mehrere Halogenatome substituierten 
Phenylrest darstellen, sowie die Basen- und saureaddi- 
tionssalze dieser Verbindungen. 

3-Athylcarbamylsulfonamido-4-( 3 '-trif luoromethyl )- 
phenylaminopyridin- N-Oxid . 

3-Isopropylcarbamylsulfonamido-4-( 3 '-methyl) -phenyl- 
aminopyridin- N-Oxid. 
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5 . 3-Me thylca rbatnyl sulf onamid 0-4- ( 3"' -trif luor ome thyl ) - 
phenylaminopyridin . 

6. 3-Athylcarbamylsulf onarnido-4-(3 '-trifluoromethyl)- 
phenylaminopyridin • 

7. 3--Isoprox)ylcarbamylsulf onamid o--4-( 3 '-chloro) -phenyl- 
amino T)y rid in. 

8. 3-Methylcarba-myrasulfonamido-4-( 3 '-methyl) -phenyl- 
aminopyridin. 

9. Pharmazeutische Zusammensetzungen, dadurch gekenn- 
zeichnet, dap sie neben einem Ublichen TrSgerstoff 
mindestens eine der Verbindungen nach einem der An- 
spriiche 1 bis 8 als Aktivsubstanz enthait. 

10. Verfahren zur Herstellung einer Verbindung der allge- 
raeinen Formel I: 

X-Z 




-SOglTHR^ (I), 



in welcher 

X eine Imino-, C^-C^-Alkylimino-, Oxy- oder Thio- 
Gruppe bedeutet, 
eine Gruppe der Formel II: 

R3NHCA (II), 

in welcher A ein Sauerstoff- oder Schwefelatora 
und R^ ein C^-C^-Alkyl-, Alkenyl-, Gycloalkyl- 
oder ein gegebenenfalls substituierter Phenylrest 
sein kann, oder eine Gruppe der Formel III: 

R4CO (in) 

darstellt, wobei R^ einen gegebenenfalls substi- 
tuierten Phenylrest bedeutet, 
R2 ein Wassers toff atom oder einen Alkylrest mit 1 
bis 4 Kohlenstoffatomen und 
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Z einen C^-C^-Alkyl-, Fethylfuryl- oder Pyridylrest 
Oder einen gegebenenl'alls durch eine oder mehrere 
C^-C^-Alkyl-, Alkoxy-, Trifluoromethyl- oder Nitro- 
Gruppen oder ein oder mehrere Halogens tome sub- 
stituierten Phenylrest darstellt, 
mit den weiteren Bedingungen, dap 

1) wenn X eine Irainogruppe darstellt, Z, R^^R^*"^!^ 

unbeschrSnkt den obigen Bedeutungen entsprechen 
kbnnen; 

2) wenn X eine Oxy- oder Thiogruppe darstellt, Z aus- 
schliepiich ein gegebenenfalls substituierter Phenyl- 
rest sein kann; 

3) wenn X eine Alkyliminogruppe darstellt, Z nur ein 
Alkylrest mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen oder ein 
gegebenenfalls wie oben substituierter Phenylrest 
sein, und auper den genannten Bedeutungen eine 
Gruppe der Formel IV: 

R5CO (IV), 

in welcher R^ ein V/asserstoffatom oder ein Alkylrest 
mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen ist, bedeuten kann; 

4) wenn X eine Iminogruppe darstellt und Z kein Phenyl- 
rest ist, Oder wenn X eine Oxy- oder Thiogruppe dar- 
stellt, auper den genannten Bedeutungen ein Wasser- 
s toff a torn Oder eine Gruppe der obigen Formel IV be- 
deuten kann, 

dadurch gekennzeichnet , da6 man eine Verbindung der 
Formel VI: 

X^Z (VI) 

Oder ein N-Oxid einer solchen Verbindung mit einem 
Isocyanat oder Isothiocyanat der Formel VII: 

R^N = C = A (VII), 

in welchen Formeln Z, R21 R-j und A eine der angegebenen 
Bedeutungen ha ben, umsetzt. 

509845/103A 





. Verfahren zur Herstellung einer Verbindung der allge- 



meinen Formel I: 



X-Z 




(I) 



1 



Oder eines N-Oxida dieser Verbindung, in welcher 
X eine Imino-, C^-C^-Alkylimino-, Oxy- oder Thiogruppe 
bedeutet, 

eine Gruppe der Formel R^NHCO darstellt, wobei R 
ein C^-C^-Alkyl-, Alkenyl-, Cycloalkyl- Oder ein 
gegebenenfalls substituierter iPhenylrest sein kann, 
Oder eine Gruppe der Formel R^CO, in welcher einen 
gegebenenfalls substituierten Phenylrest bedeutet, 

Rg ein Wasserstof f atom oder einen Alkylrest mit 1 bis 4 
Kohlenstoffatomen und 

Z einen Alkylrest mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen oder 
einen gegebenenfalls durch eine oder mehrere C^-C - 
Alkyl-, Alkoxy-, Trif luoromethyl- oder Nitrogruppen 
Oder ein oder mehrere Halogenatome substituierten 
Phenylrest bedeuten, 

wobei zu beachten ist, dap 

1) wenn X eine Iminogruppe darstellt, Z, R^ , R^, R^ und 

unbeschrSnkt den obigen Bedeutungen entsprechen; 

2) wenn X eine Oxy- oder Thiogruppe darstellt, Z aus- 
Gchlieplich ein wie oben beschriebener Phenylrest 
sein kann; 

3) v/enn X eine Alkyl iminogruppe darstellt, Z nur ein 
Alkylrest mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen oder ein 
gegebenenfalls wie oben substituierter Phenylrest 
sein kann, und R^ auper den genannten Bedeutungen 
eine Gruppe der Formel R^CO, in welcher R^ ein Was- 
serstoffatom oder ein Alkylrest mit l bis 4 Kohlen- 
stoffatomen bedeuten kann; 
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4) wenn X eine Itninogruppe; darstellt und Z kein Phenyl- 
rest ist, oder wenn X eine Oxy- oder Thiogruppe dar- 
stellt, auper den genannten Bedeutungen ein Was- 
serstoffatom oder eine Gruppe der obigen Formel R^CO 
bedeuten kann, 

dadurch gekennzeichnet, dap man eine Verbindung der 

Formel VI: 

X-Z 



V 




(VI), 



in welcher X, Z, Rg und R^ die oben angegebenen Bedeu- 
tungen besitzen, oder ein N-Oxid einer solcher Verbin- 
dung, mit einem Alkylhalogenf ormiat der Formel VIII: 

0 

Hal (VIII) , 

in welcher R^ einen Alkylrest mit 1 bis 4 Kohlenstoff- 
atomen und Hal ein Halogenatom bedeuten, und einem Amin 
der Formel IX: ^^^^^ ■ ^^^^ ^ 

in welcher eine der angegebenen Bedeutungen beaitzt, 
umsetzt. 

Verfahren zur Herstellung einer Verbindung der Formel I: 

X-Z 




-SOgllHR^ 



(I) 



Oder eines N-Oxids einer solchen Verbindung, in welcher 
X eine Imino- oder C^-C^-Alkylimino gruppe bedeutet, 
R^ eine Gruppe der Formel R^NHCA (II), in welcher A ein 
Sauerstoff" oder Schwefelatom und R^ einen C^-C^- 
Alkyl-, Alkenyl-, Cycloalkyl- oder einen gegebenen- 
falls substituierten Phenylrest darstellen, 
Rg V/asserstof fatom oder einen Alkylrest mit 1 bis 4 
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Kohlenstoffatomen und 
Z einen Alkylrest mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen oder 

einen gegebenenfalls durch eine oder mehrere C -C - 

1 4 

Alkyl-, Alkoxy-, Trifluoromethyl- oder Hitrogruppen 
Oder durch ein oder mehrere Halogenatome aubstituier- 
ten Phenyl rest, 
mit den weiteren Bedingungen, dap 

1) wenn X eine Iminogruppe darstellt, Z, , Rg, R^ und- 
R^ unbeschra,kt die obigen Bedeutungen ha ben kSnnen; 

2) wenn X eine Alkyliminogruppe darstellt, Z nur ein Alkyl- 
rest mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen oder ein gegebenen- 
falls wie oben substituierter Phenylrest sein kam, und 
R^ auper den genannten Bedeutungen eine Gruppe der Por- 
mel RjCO, in welcher R^ ein Wasserstoffatom oder ein ' 
Alkylrest mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen seih kann, dar- 
stellen kann, 

3) wenn X eine Iminogruppe darstellt imd Z kein Phenylrest 
ist, R^ auger den genannten Bedeutungen ein Wasserstoff- 
atom Oder eine Gruppe der obigen Formel IV sein kann, 
dadurch gekennzeichnet, dap man eine Verbindung der Formel 
X: 

Hal 




in welcher Hal ein Halogenatom darstellt und und R^ 
eine der genannten Bedeutungen haben, oder ein N-Oxid 
einer solchen Verbindung, rait einem Arain der Formel 

Rq - NH - Z , 
in welcher Rg ein Wasserstoffatom oder einen Alkylrest 
mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen darstellt und Z eine der 
genannten Bedeutungen besitzt, umsetzt. 
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Verfahren zur Herstellung einer Verbindung der Formel I: 

X- Z 




(I) 



Oder eines N-Oxids einer solchen Verbindung, in welcher 

X eine Oxy- oder Thiogruppe bedeutet, 

eine Gruppe der Formel R^NHCA, in welcher A ein Sauer- 
stoff- Oder Schwefelatom darstellt und ein C^-C^~ 
Alkyl-, Alkenyl-, Cycloalkyl- oder ein gegebenenfalls 
substituierter Phenylrest sein kann, oder eine Gruppe 
der Formel R^CO (III), wobei R^ ein gegebenenfalls sub- 
stituierter Phenylrest ist, oder eine Gruppe der Formel 
R^CO (IV), in welcher Rr- ein Wasserstof f atom oder ein 
Alkylrest mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen bedeutet, 

Rg ein Wasserstof f atom oder eine Alkylgruppe mit 1 bis 4 
Kohlenstoffatomen und 

Z einen gegebenenfalls durch eine oder mehrere C^-C^- 
Alkyl-, Alkoxy, Trifluoromethyl- oder Nitrogruppen 
Oder durch ein oder mehrere Halogenatome substituier- 
ten Phenylrest bedeuten, 

wobei R^ auperdem ein Wasserstof f atom oder eine Gruppe 

der obigen Formel IV bedeuten kann, 

dadurch gekennzeichnet , dap man eine Verbindung der For- 
mel XII: Hal 



R. 




(XII), 



in welcher Hal ein Halogenatom darstellt und R^ sowie 

R^ die angegebenen Bedeutungen besitzen, oder ein N- 
Oxid einer derartigen Verbindung, mit einem Phenolat 
Oder Thiophenolat der B'ormel XIII: 

Na - X - Z (XIII), 
in welcher X und Z eine der angegebenen Bedeutungen be- 
sitzen, umsetzt. 

509845/ 1 034 



if 



2516025 



Verfahren zur Herstellung einer Verbindung der Formel I: 



(I) 




Oder eines N-Oxids einer derartigen Verbindung, oder 
einer Verbindung der Formel V: 




(V), 



z 

in welcher 

X eine Imino-, C^-C^-Alkylimino-, Oxy- oder Thio- 
Grupiae darstellt, 
eine Cruppe der Pormel R^CO (III) bedeutet, in 
welcher ein gegebenenfalls substituierter 
Phenylrest ist, oder eine Gruppe der Formel 
R^CO (IV), in welcher R^ ein Wasserstof f atom oder 
ein Alkylrest mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen dar- 
stellt, 

Rg ein Was s erst of fa torn oder ein Alkylrest mit 1 bis 4 
Kohlenstoffatomen und 

Z ein C^-C^-Alkylrest oder ein gegebenenfalls 
durch eine oder mehrere C^-C^-Alkyl-, Alkoxy-, 
Trifluoromethyl- oder Nitrogruppen oder ein oder 
mehrere Halogenatome substituierter Phenylrest 
ist, 

wobei desweitem zu beochten ist, dap 

1) wenn X eine IrainogrupDe darstellt, Z, R^ , Rgt 

R^ und R^ die angegebenen Bedeutungen besitzen kb'nnen; 

2) wenn X eine Oxy- oder Thiogruppe bedeutet, Z nur einen 
wie oben beschriebenen Phenylrest bedeuten kann; 
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3) wenn X eine Alkylimino :ruppe darstellt, kann 2 nar 
ein Alkylrest mit 1 bi:; 4 Kohlenstof fa tomen Oder ein 
wie oben beschriebener Phenylrest sein; 

4) wenn X eine Iminogruppe darstellt und Z kein Phenyl- 
rest ist, Oder wenn X eine Oxy- cder Thiogruppe dar- 
stellt, kann auperdera ein V/asserstof fatom bedeuten, 

dadurch gekonnzeichnet, dap man eine Verbindung der Formel 
VI: 

X - Z 




SO2--NH2 



(VI), 



In welcher X, Z und Rg die angegebene Bedeutung haben, 
Oder ein N-Oxid einer solchen Verbindung, mit einem 
AlkancarbonsSureanhydrid der Formel (R^-CO^O oder 
(R^-C0)20f Oder mit einem AlkancarbonsSurechlorid der 
Formel R^COCl oder R^COCl, in welchen R^ und R^ die an- 
gegebenen Bedeutungen haben, umsetzt. 

. Verfahren zur Herstellung einer Verbindung der Formel I: 




Oder eines N-Oxids einer derartigen Verbindung, in 
welcher X eine Imino-, C^-C^-Alkylimino-, Oxy- oder 
Thiogruppe darstellt, 
R^ eine Gruppe der Formel R^NHCO bedeutet, wobei 
R^ eine C^-C^-Alkyl-, Alkenyl-, Cycloalkyl- 
oder eine gegebenenfalls substituierte Phenyl 
gruppe sein kann, oder eine Gruppe der Formel 
R^CO fill), in welcher R^ ein gegebenenfalls 
jubstituierter Phenylrest ist, 
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Rg ein Wasserstoffatom oder ein Alkylrest mit 1 
bis 4 Kohlenstoff atomen und 

Z ein Alkylrest rait 1 bis 4 Kohlenstoffatomen 
Oder ein durch eine oder mehrere C^-C^-Alkyl-, 
Alkoxy-, Trifluorome'thyl- oder Nitrogruppen, oder 
durch ein oder mehrere Halogenatome substituierter 
Hienylreat bedeuten, 
wobei desweitem zu beachten ist, dap 

1) wenn X eine Iminogruppe darstellt, Z, R^, Rg, R^ und 
R^ alle oben angegebenen Bedeutungen haben kBnnen; 

2) wenn X eine Oxy- oder Thiogruppe bedeutet, Z nur ein 
wie oben beachriebener Phenylrest sein kann; 

3) wenn X eine Alkyl iminogruppe darstellt, Z nur ein 
Alkylrest rait 1 bis 4 Kohlenstoffatomen oder ein ge- 
gebenenfalls wie oben substituierter Phenylrest sein 
hBim, wogegen R^ auperdem eine Gruppe der Formel 

R^CO (IV) bedeuten kann, in welcher R^ ein Wasserstoff- 
atom Oder ein Alkylrest mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen 
sein kann; 

4) wenn X eine Iminogruppe darstellt und Z kein Phenyl- 
rest ist, Oder wenn X eine Oxy- oder Thiogruppe dar- 
stellt, kann R^ auperdem ein VVasserstoffatom oder 
eine Gruppe der obigen Formal IV bedeuten, 

dadurch gekennzeichnet, dap man eine Verbindung der 
Formel I oder ein N-Oxid einer derartigen Verbindung, 
in v;elcher eine R^NHCS-Gruppe darstellt, in einer 
wSsserig-alkoholischen Natrium- karbonatlO sung mit 
eineni Dberschup von HgO umsetzt. 

Verfahren zur Herstellung einer Verbindung der Formel 

X - Z 



>2NHR^ 



(XVI) 



4 

0 

in welcher X eine Imino-, C^-C^-Alkylimino-, Oxy- oder 
Thiogruppe darstellt, 
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eine Gruppe der Forrnel R^NHCA (II), in welcher A 
ein Sauerstoff- oder Schwefelatora ist und einen 
C^-C^-Alkyl-, Alkenyl-, Cycloalkyl- oder einen ge- 
gebenenfalls substituierten Phenylrest bedeutet, 
Oder eine Gruppe der Pormel R^CO (III), in welcher 
R^ einen gegebenenfalls substituierten Phenylrest 
darstellt, 

Rg ein Wasserstoffatom oder einen Alkylrest mit 1 

bis 4 Kohlenstoff atomen und 
Z eine C^-C^-Alkyl-, Methylfuryl- oder Pyridylgruppe 
Oder einen durch eine oder mehrere C^-C^-Alkyl-, 
Alkoxy-, Trifluoromethyl- oder Nitrogruppen, oder 
durch ein oder mehrere Halogenatome substituierten 
Phenylrest bedeuten, 
wobei desweitem zu beachten ist, dap 

1) wenn X eine Iminogruppe darstellt, Z, R^, Rgt 

R, sHmtliche oben angegebenen Bedeutungen haben kUnnen; 

4 

2) wenn X eine Oxy- oder Thiogruppe darstellt, Z nur einen 
gegebenenfalls wie oben substituierten Phenylrest be- 
deuten kann; 

3) wenn X eine Alkyliminogruppe darstellt, Z nur ein 
Alkylrest mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen oder ein wie 
oben beschriebener Phenylrest sein kann, wogegen 
desweitem eine Gruppe der Pormel IV: 

R5CO (IV), 
in welcher ein Wasserstoffatom oder ein Alkylrest 
mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen sein kann, bedeuten kann; 

4) wenn X eine Iminogruppe darstellt und Z kein Phenyl- 
rest ist, Oder wenn X eine Oxy- oder Thiogruppe dar- 
stellt, kann R^ auperdem ein Wasserstoffatom oder eine 
Gruppe der obigen Pormel IV sein, 

dadurch gekennzeichnet, dap man eine Verbindung der 
Pormel I: 




(I), 
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in welcher X, Z, imd clie angegebenen Bedeutungen 
besitzen, rait Metachloro-peroxybenzoesSture umsetzt. 

17. Neue Pyridinderivate nach Anspruch 1, im wesentlichen, 
wie in den Beiapielen 1 bis 92 beschrieben. 

18. Verfahren zur Herstellung der neuen I^ridinderivate nach 
einem der AnsprUche 1 und 2, im wesentlichen, wie in den 
Beispielen 1 bis 92 beschrieben. 
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